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　ポーラnグラフ似下「ポ」と略す）蛋自棄を海
反応に応用した端緒は血清のSH活性を「ポ」波
高の上から読みとろうとしたBrdicka，　Waldsch－
midt－Leitzの協力的な研究によるもので，その際
の方法は今日のいわゆる直接反応と称せられるも
のである。「ポ」法はその後濾液反応へと発展し，
癌反応にもこれがより安定且つ有意な結果を示す
ことが分つたが，その本態については⊥血清蛋白質
の如何なる変化によって生起されるものか今日ま
で諸説があり一定していない。
　当初Brdicka1）は癌によって形成された異種蛋
白がこれに対する抗酵素によって分解されたもの
が濾液反応物質であろうとし，Wedemeyer　u．
Dant2）及びRusch）等はペプシこ／変性法を中心に
検討して船i’fアルブミンの関与を説ぎ，Wenig’）
及びSchmidt5）等はグロブ．リンが主役を演ずると
発表している。本邦でも笹井〔りは低蛋白血L症の一
ec一 {実瞼は丈部省科学研究費の補助に員うた。
1）　Brdieka：　Zit．　n．　Kolthoff’　“Polar’ogeaphy”　864
　（1952）．
2）　Wederneyer　u．　Dant：　Z．　Krebsforseh．　149，　10
　（1939）．
3）　Ruseh：　P．roe．　Soe．　Exp．　Biol．　＆　Med．　44，　362
　（1940）．
4）　Wenig：　Bioehem．　Z．　295，　405　（1938）．
要因であることと同時に，より本質的な条件とし
てA／Gの変化，即ち血清蛋自質の質的変動をとり
あげているし，吉由りも最近波高の変化に．アルブ
ミン減少のもつ意昧にふれている。さらに濾液物
質がムコイド或いはムコプロテインであるとの讃、
はWaldschmidt－Leitzg）及び最近Winzler”）・10）一」
派によって主張され，それ等の孤．化学的に極めて
詳細な研究も逐次発表されている。
　このように「ポ」痛反応と’して関与する因子は
その方法に応じてそれぞれ血清蛋白質内の種々な
変化に基づく種々な形のものが考えられている
が，　しからぼこれまで私が提唱してきた60％メ
タノール法及びSM指数と称するものの「ポ」的
な本態は何であるかが当然考慮されなければなら
ない。
　一方私は時報］1）において60％メタノール法及
びSM指数によつぞ明瞭に鑑別される癌及び炎症
5）Schmid七：Biochem．　Z．306，167（1940）．
6）　笹rチト：　イヒ研幸竪告　21，26　（1950）；　22，62　（1950）；　24，
　48　c1951）．
7）　吉田： 掘耳　43，75（1952）．
8）　Waldsehmidt－Leitz　：　Angew．　Chem．　51，　324　（1938）．
9） Wjnzler　et　al．：　J．　Clin．　lnvest．　27，　609　（1948）．
10）　Weimer　et　al．：　J．　Biol．　Chem．　185，　561　（1950）．
11）佐藤：札幌医誌6，125（1954）．
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患者の臨床知見を比較検討し，発熱，貧血及び血
清蛋白量との間に軽度の関連性を認める場合もあ
ったが，同時に特に血清蛋白の質的変化を追求す
る，いわばその根底に触れる必要を感じた。
　そこで今回はさらに詳細に血清蛋白質との関係
を追求するにあたり，健康人血清並びに60％メ
タノール法及びSM指数により区別された癌及び
炎症患者血清について，AIG比との関係，電気泳
動的な分屑の変動及び血清多糖類について槍討
し，さらに60％メタノール分劃の濾液について
化学的性状の上での相違を調査したので一括報告
する。
実験方法
　1）資料は「ポ」濾液反応陽性を示し，60％メタノール
法及びSM指数の上で明瞭に鑑別された癌及び炎症患者と
対照としての健康人血清を使用した。
　2）先ずA！G比の調査にあたってはMajoo’riL’）の無水
硫酸曹達26％法によるアルブミン分離の原理を応用し，血
清1．O　ccに32．5％無水硫酸曹達液4，0　ccを加え転倒混和
し，37℃の購卵器巾に12時間放置後その儘響卵褥中で東
洋濾紙No．6にて濾過，（この場合最初の2，3滴は捨てる）
透明なアルブミン液に相当する濾液を得る。この濾液を用
いミクロ・キエルダール法によりアルブミンi窒素を測定し，
予め測定しておいた血溝総蛋白窒素及び非蛋白窒素値を用
いて，血浩蛋白量，アルブミン及びグ・プリン含量を計算
し，A／G比を求めた。
　3）次いで燐酸緩衝液（pH　8．0）を用いて電気泳動酌に蛋
白分屑の分析を行い，その場合の血清蛋白濃度は屈折法を
用いて測定した。なお測定値は：小量法により換算した。
　4＞血清多塘類含旦をグルコサミン含量より推測する
に，方法としてはElson－Morgan法1：｝）の志田の変法によ
った。
　5＞さらに60％メタノール蜜豆の濾液についてBiuret，
Ninhydrin，　Millon，硫化鉛，‘竄香C　Molisehの各反応を
調査した。
　6）採血はすべて早期三二時に一定し，60％メタノール
法，SM指数弊出及び「ポ」手技の各条件，測定法等はす
でに報告したとおりである。
実験成績
1）AIG比との関係：第1表に示すごとく健；康人3例
の濾液鵬の欄値（鴨寧を示し・・L・”1・これに剛
は平均15．8±1．Ommで，60％メタノール法では18．6±
1．O　mm，従ってSM指数ではそれぞれ1．12，1．10，1，00で
平均1．07である。炎症患者3例の濾液反応の中問値は平均
32．7±LO　mmと高く，これは60％メタノール法について
も33．1±1．O　mmと同じく高い。しかしSM指数としては
それぞれ123，1．21，1．27で平均1．24を示し，健康著の場
合に割合近い値を示している。さらに癌患者3例の濾液反
応の中間値は平均26．0士1．Omm，60％メタノール法では，
15．8±1．Ommで従ってSM指数はそれぞれ1．85，2．15，2．26
で平均2．09と炎症群に比して明かに大きい値を示した。
　次ぎにこれ等SM指数により明かに鑑別された癌及び炎
症患新及び健；康者血清について，血清蛋白量をみると健康
者3例ではそれぞれ7．2，7．8，6．7％，平均7．2％であり，炎
症患著ではそれぞれ7．4，7．0，6．3％，平均6．9％で格別の差
異を認めない。しかし癌患著ではそれぞれ4．6，6．4，6，0％，
平均5．7％と．顕著な低蛋白を示した。
　これをAIG比についてみると健康面σ）アルブミンはそ
れぞれ625，59．2，60．4％，平均60．7％を示し，AIG比の平
均は1．57であるが，炎症例の血清蛋白量そのものは滅少し
ていないが，　アルブミンの割合は平均44．6％と減少を示
し，A／G比もそれぞれ1．09，0．71，0．67％，平均082％を示
す。癌患者のアルブミンの割合は平均47．9％，AIG比では
それぞれ0．97，0．82，0．93％，平均0．91％と炎症例同様アル
ブミンの割合は減少し，グmプリンの比較的増加を来して
いる。しかし癌3例は何れも同時に低蛋白血症を伴なって
いるので，実際には炎症例よりも一層高度にアルブミンが
滅少していることになる。
　2）血清蛋白身躯の変動との関係：　第2表に示すごと
く濾液反応，血清蛋白量及びA／G比については大体前項の
実験と一致した結果を得た。
　これをさらに血清蛋白藁屑の変動についてみると，先ず
百分率についてはアルブミンは健康例の平均55．1％に比
較し，癌例41．5％，炎症例45．7％と減少を認める。グ・プ
リン各分屑についてはα一グ・プリン分屑は健康者の7．6％
に比べ，癌例12。7％，炎症例11．9％とともに顕著な増加を
示している。β一グロブリンは殆ど変動がなくγ一グロブリ
ンは癌及び炎症例において多少の増加を認める6しかしな
がら両者の間に百分率の上からは異同はない。
　各論が大体類似の傾向を示すからこれをそれぞれ平均値
の濃度に換算してみると，アルブミン濃度は健康例の3．76
9／d¢に比較し，癌例では2．539／d¢と減少しているが，炎
症例では3．469／d¢を示し減少を認めない。さらにグ・ブ
一12）　Majoor：　J．　BioL　Chem．　169，　583　（1938）．13）　Elson　＆　Morgan：　Bioehem．　」．　27，　1824　（1933）・
第1表　Kjeldahlometryによるアルブミン・グロブリン比との関係
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第2表　電気泳動法による血清蛋白との関係
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第3表　血清グルコサミン含量との関係
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リン二分屑の濃度はα一グロブリンが癌及び炎症例とも健
康例の。．519／d£に比附してそれぞれ086及び。．899／dzと
顕著な増加を示すが，β一グ・ブ．リンはそれぞれ0．95，0。90
及び10．6　g／deと変動なく，γ一グ・プリンは健康例の1．56
9／d¢に比し両者とも2．44及び2．12g／d¢と多少増加してい
る。’しかしながら癌と炎症との両者の問にはグ・プリン各
分屑の変動上の差異は認められない。
　3）血清グルコサミン含量との関係：第3表のごとく
濾液反応，60％メダノール法及びSM指数の上でこれまで
同様の関係を示す各症例について血清グルコサミン翌旦を
調査した。健康例の平均は152．1　mg／d¢，旧例では212．3
mg／dZ，炎症例では223．2　mg／d¢を示し，ともに対照値よ
りも増加しているが，両者の間には異同は認めない。
　4）60％メタノール分劃濾液の2，3定性反雁について：
健康例及び上述の方法で鑑別された癌例及び炎症例の60％
メタノール分点法による濾液について2，3定性反応を試み
第4表60％メタノール分劃法濾液の化学的性状
癌隆．症
た成績は第4表に示すごとくである。即ちBiuret及び
Ninhydrin反応は何れも同程度に陽性である・Millon・
硫化鉛及び坂口反応も同様弱陽性を呈するが，Molisch反
応のみは健康例よりも癌及び炎症例ではより強く，中等度
陽性を示した。しかし癌及び炎症間における陽性度の違い
は明瞭でない。
Biuret
Ninhydrin
Millon
硫化鉛
坂　　口
Molisch
反応
　グ
?
?
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総括並びに考按
　以上私はこれまで述べてき’te　60％メタノール
法及びSM指数による癌及び炎症間の鑑別の根拠
をそれぞれ血清性状の相違によって解明せんと試
み，2，3実験を行ったがその結果を総括してみる
?
　1）AIG比の上では癌，炎症ともほぼ同様の傾向を示し，
鑑別拠点として特別の関係は認められない。
　2）電気泳動内にみた血清蛋白分屑の変動からは，特に
本法で炎症と鑑別された癌患者ではアルブミン濃度の減少
が著朗に認められる。・しかしながらグ・プリン各分屑につ
いてはα及びγグ・プリンが癌及び炎症例共通に増加を示
しβグ・プリンは何れの場合も対照と変りなく，従ってグ
ロブリン分屑の上での特異な関係は認められない。
　3）血清グルコサミン含量は癌及び炎症患著血清におい
て増加を示すが，両者間に差異は認め難い。
　4）60％メタノール分劃濾液についての2，3定性反応
からは質的な差異は認め難い。
232 佐藤一Polarographyによる癌反応XVI 札幌医誌1954
　さて癌患者の血漿蛋白質の一般的変動については，極め
て多数の文献があり，すでに1918年Loebner14）をま総蛋白
：量とは無関係にアルブミン減少とグUプリン増加が起るこ
とを報告しているが，最近になってPetermann及びHog－
ness1　J「）”18）等は電気泳動【勺に詳細な観察を行ってアルブミ
ンの滅少とフィブリノーゲン及びα1グロブリンの増加を
認めるが，これ等は癌患考血清に特異的なものではなく，
慢性炎症その他の疾患にも起り得ることを指摘している。
またBoyland等によるとグロブリンではα3グロブリン及
びγク“vプリン分劃の増加も起ると云うが，最近Pfaen－
der19）はグロブリン増加と密接な関係をもつてα一部分に結
合する多糖類の増加の関与を説いている。さらに生血清中
のP・lyp・ptid例えばP・・t・・se様物質の増加荘ついては・
古くはHahnL’o），　Wolff”2　i）以来∬嚥［1多糖類の関係から考慮
をめぐらし，最近もSeibert或いはWinzler等の一連の
点点がある。
　これ等諸家の見解を参考にしこれまで得た私の実験結果
’を綜合して考えると，前報で指摘したごとく鉦1L清蛋白量そ
のものには上記60％メタノール法及びSM指数による鑑
．別拠点としての直接の関係はない。しかし低蛋白血症の多
い癌の揚合に60％メタノール法の波高が低いということ
については，今回の実験結果から単にアルブミンとグロブ
リンの比率の上からだけでは関係を認めなかったが，これ
を絶対量としてアルブミン濃度の減少についてみると一・一’応
関係があることが分つた。即ち癌に伴なう低アルブミン血
現象が60％メタノール濾液内の「ポ」活性低下に関与する
のである。このことはAcid　Pepsin法についてWedeme－
yer等がアルブミンの関与を説くところを想起させる。ま
たアルブミン減少のみが支配的な理由であるとすれば本法
応用範囲の上でこれが癌に特異的なものと解し得ない憾み
があるが，この点についてはさらに炎症性疾患で高度のア
ルブミン減少を来す場合を対象に今後追求すべきものと考
える。次ぎにグロブリンの各分屑の量的関係との問につい
ては，私の成績でもまた諸家の：文献についてみても何等関
連はないもののごとくである。
　またさらに濾液内「ボ」活性物質としてアルブミン以下
の分子且の物質の増滅が関係をもつものであるとするなら
ば，私のこれまでの実験範囲では解決出来ない問題である。
しかし最近濾液反応の主要関与因子としてWinzler一
派9）・ゆはMpをあげ，私共勤も大体それを支持する成績
を発表してきたが，60％メタノール法についても当然Mp
含量との問題が考慮されなければならない。この点と関連
してとりあえず1血清多糠蝦との関係を調査するに，本来血L
清中の総多糖類を直接澹量することは困難であるため，そ
の大部分を占めるグルコサ・ミン含有多糖類を測定する方法
がとられているが，同時にグルUサミン含有のものはすべ
て蛋白質と結含して存在し，しかも正宗勤によれぽ血清グ
・プリン類及び血清ムコイドにあるこの種多糖類は何れも
グルコサミンとガラクトーゼ及びマンノーゼとの分子比の
割合は4：3：3と一定であり，グルコサミンを完資すれば
血小中の多糖類含量は凡その見当がつくといわれている。
私はグルー・・サミンを定量してこれ等の関係を推測する方法
をとったがその結果では従来の報告と一致して癌及び炎症
時1血浩中には増加を認めたが，両≠鼎］の差異は殆ど認めら
れず従って60％メタノール法との間には何等の関連も認
め得なかった。
　さらに60％メタノール分劃法を行った濾液，即ち「ポ」
資料の各種蛋白呈色反応としての化挙的性状調査では，癌
及び炎症間に質的な異同は認められなかった。
　即ち私のこれまで行った調査範囲でes　）．60％メ
タノeル法における特異な事実については．結局癌
及び炎症問に本質的なものではなく，単にアルブ
ミン減少を主としる量的な関係によるものであろ
うと推論せざるを得ない。
　即ちアルブミン濃度の減少が波高の低下の原因
の一つになるのではなかろうかと思惟されるので
．ある。さらに億測が許されるならば，60％メタノ
ール分賦法を行った濾液中には，．癌患者．血清より，
も炎症患者血清中にアルブミンよりも分子量の小
さい「ポ」活性因子をより多く有し，これが差異
を現わすということも考慮に容れなければなるま
い。
結
?
　以上私は「ポ」疵反応の鑑別診断法として提唱
した60％メタノール法及びSM指数の本態を，
それぞれの血渚蛋白分筆及びグルコナミン含量等
の面から追求し，癌の場合の「ポ」波高の低下は
14）　Loebner　：　Dtsch．　Areh．　Klin．　Med．　127，　397　（1918）．
15）　Peterrnann　＆・　Hogness：　Cancer　（N．Y．）　1，　100
　　（104）　（1948）．
16）　Mides　et　al．：　Cancer　3，　56　（1950）．
17）　Dillard　et　al．　：　Caneer　Res．　8，　661　（1949）．
18）　Boyland　et　al．：　Brit，　」．　Cane．　5，　235　（1951）．
19）Pfaender：　Ref．　Arch．　Gesehwuls七forsch．3，73
　　（1951）．
20）　Hahn：　Brit．　Z．　121，　262　（1921）．
21）　Wol’fi’　：　Am．　Med．　10，　185　（1921）．
22）・佐嘱1・他＝札幌医誌4，359（1954）．
23）正宗：　日本生化学会誌18，247（1944）．
6巻3！4号 佐藤i Polarographyによる癌反応XVI 233
アルブミン量の減少を主因として起り，
法鑑別の拠点に与るものと推論した。
これが本 （口召禾「129．8．3受．付∩）
Summary
　　　　In　the　present　paper，　chemical　studies　were　carried　out　on　the　nature　of　the　60％
methanol－freationantion　as　well　as　of　SM一　lndex，　both　of　which　have　been　advocated　by
the　author　as　means　of　differentiation　in　polarographical　cancer　reaction．
　　　　Total　protein　levels，　A／G　ratios　and　electrophoretical　pr6tein　fractions　were　examined
with　the　patients’　sera，　（which　are　the　sample－materials　of　the　methods，）　and　it　was
revealed　that　seru皿albumin　decreased　remarkably　in　patients　with　cancer．　Seru皿
polysaccharide　levels，　serum　glueosamine　levels　taken　into　the　centre　of　consideration，
showed　a　marked　increase　both　with　cancer　and　with　inflammation，　and　no　differences
were　observed　between　the　two　groups．　Similarly，　qualitative　analyses，　such　as　Biuret一，
Ninhydrin一，　Millon一，　Sakaguti一　and　Molisch－reaction，　showed　no　difference　between　the
two　groups．
　　　　In　conclusion，　diminution　of　the　serum　albunin　seems，　for　the　present，　to　have　a
correlation　to　a　certain　degree　with　the　above－mentioned　differentiations．
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Reeeived　Aug．　3，　1954）
